Introducción {#sec0005}
============

La pandemia actual por SARS-CoV-2, que azota a nuestro planeta desde diciembre de 2019, está siendo el mayor problema de salud pública al que nos enfrentamos en muchos años[@bib0065]. El debate sobre su origen, distribución, estrategias de contención e impacto en nuestras sociedades es complejo y permanece abierto[@bib0065], [@bib0070], [@bib0075], [@bib0080], [@bib0085], [@bib0090].

Castilla y León es una comunidad autónoma formada por nueve provincias (Ávila, Burgos, León, Palencia, Salamanca, Segovia, Soria, Valladolid y Zamora). Su extensión ocupa una superficie de 94.226 km^2^ y es la sexta más poblada, con 2.409.165 habitantes (Instituto Nacional de Estadística). Su índice de envejecimiento en 2019 fue de 197,1 (porcentaje de población mayor de 64 años sobre la población menor de 16 años), que se sitúa entre los más altos de España[@bib0095].

Con el paso del tiempo se ha producido un aumento de las enfermedades crónicas que van desplazando a otras causas de mortalidad, como las enfermedades infecciosas[@bib0100], tendencia que se ha truncado en las actuales circunstancias.

El análisis de la mortalidad ha ocupado un lugar central en la epidemiología y es una de las principales fuentes de datos útiles para el estudio y la vigilancia de una comunidad. Su validez responde a que se nutre de una única fuente de información, a diferencia de las estadísticas de morbilidad de muchas enfermedades. Las estadísticas de mortalidad general muestran el impacto de fenómenos sociales y sanitarios a través de su efecto en las enfermedades que conducen a la muerte.

Las estadísticas de mortalidad son la fuente de información más utilizada para establecer comparaciones de indicadores sanitarios entre comunidades, regiones o naciones, y son básicas para la salud pública, a pesar de que se centren en los aspectos negativos de la enfermedad.

En el presente trabajo se ha revisado la mortalidad en la comunidad autónoma de Castilla y León del mes de marzo de los años 2016-2020 partiendo del Registro de Mortalidad como fuente de datos, poniendo especial énfasis en el año 2020 como referencia del efecto de la pandemia por coronavirus, al considerar que los registros de mortalidad por coronavirus podrían infravalorar el impacto real.

Método {#sec0010}
======

Estudio ecológico basado en los datos de población y fallecimientos correspondientes a los meses de marzo de los años 2016 a 2020 en la comunidad autónoma de Castilla y León. Se escogieron los 4 años previos en vez de solo el año 2019 para tener un periodo de referencia más amplio que compense las variaciones interanuales.

Los datos de población se han obtenido del Instituto Nacional de Estadística, del fichero de Proyecciones y Estimaciones Intercensales de Población (<http://www.ine.es/tempus/pob/pob.htm>) correspondientes a la población de cada provincia.

La información se encuentra estratificada por edad y sexo, de la comunidad y de las nueve provincias que la componen.

Análisis estadístico {#sec0015}
--------------------

Todas las pruebas estadísticas han sido bilaterales, considerando como nivel de confianza el 95%. Se consideraron diferencias estadísticamente significativas los valores de p \< 0,05.

Se calcularon las tasas de fallecimientos por 100.000 habitantes, tanto globalmente como en cada provincia, estandarizadas por edad y sexo. Las tasas se estandarizaron utilizando el método directo para la Población Estándar Europea de 2013. Se estimaron los riesgos relativos (RR) global y por provincias del año 2020 respecto de los años 2016 a 2019 agrupados y respecto de cada uno de ellos, con sus intervalos de confianza del 95% (IC95%). Se estimaron los riesgos ajustados por sexo, edad (\<65, 65-69, 70-74, 75-79, 80-84, 85-89, 90-94 y 95 y más años), periodos (2020 frente a los años previos) y provincias (usando la provincia con mayor mortalidad como categoría de referencia), con modelos de regresión de Poisson, mediante modelos generalizados lineales. La base de datos incluía 1800 registros con los fallecidos y la población por grupos de edad, sexo, años y provincias. Se diseñaron distintos modelos que incluyeran los factores mencionados y sus interacciones, y se seleccionó el modelo que minimizaba el criterio de información de Akaike (CIA). A partir de los coeficientes del modelo se estimaron las muertes predichas en 2020 y el exceso de mortalidad respecto a los años previos.

Para el análisis de tendencias se ha realizado un análisis de regresión lineal de *joinpoint* y se ha calculado el porcentaje anual de cambio por medio de modelos lineales generalizados, asumiendo una distribución de Poisson. Se utilizó el *software* de acceso libre del Programa de Investigación y Vigilancia del Instituto Nacional del Cáncer de los Estados Unidos[@bib0105], [@bib0110].

Los datos para este estudio fueron proporcionados por la Dirección General de Sistemas de Información, Calidad y Prestación Farmacéutica, Valladolid (España).

Resultados {#sec0020}
==========

En la [tabla 1](#tbl0005){ref-type="table"} se presenta la frecuencia por sexos, años y provincias, junto con las tasas de mortalidad estandarizadas y la estimación de los RR de mortalidad en marzo de 2020 respecto a 2019 y al conjunto de los años previos. En marzo de 2020 se registraron en Castilla y León 3248 fallecimientos, una cifra claramente superior a la de años anteriores, que rompe la tendencia previa globalmente decreciente.Tabla 1Mortalidad cruda, tasas de mortalidad estandarizada y riesgos (2020 frente a 2019 y 4 años previos) en Castilla y León, por años, provincias y sexosTabla 1Marzo 2016Marzo 2017Marzo 2018Marzo 2019Marzo 20202020 vs. 20192020 vs. previonTMEnTMEnTMEnTMEnTMERR (IC95%)RR (IC95%)*Hombres* Castilla y León125293 (87-99)130193 (87-99)119482 (78-86)122384 (80-88)1698114 (108-120)1,40 (1,30-1,50)1,39 (1,32-1,47) Ávila8585 (67-103)9593 (73-113)9389 (71-107)7877 (59-95)144142 (118-166)1,85 (1,47-2,32)1,67 (1,38-2,03) Burgos16487 (73-101)212110 (94-126)16481 (69-93)14069 (57-81)212101 (87-115)1,53 (1,29-1,82)1,27 (1,09-1,48) León25894 (82-106)28498 (86-110)26998 (86-110)28895 (83-107)332110 (98-122)1,16 (1,03-1,32)1,24 (1,10-1,40) Palencia6881 (61-101)88100 (78-122)7782 (64-100)9197 (77-117)101107 (85-129)1,12 (0,90-1,38)1,27 (1,02-1,59) Salamanca19296 (82-110)16279 (67-91)15974 (62-86)17279 (67-91)279127 (111-143)1,63 (1,40-1,91)1,66 (1,44-1,91) Segovia5975 (55-95)81103 (81-125)7082 (62-102)6068 (50-86)146167 (140-194)2,43 (1,88-3,14)2,17 (1,78-2,66) Soria5285 (61-109)3761 (41-81)4770 (50-90)5894 (70-118)110171 (140-202)1,89 (1,45-2,45)2,26 (1,79-2,86) Valladolid258111 (97-125)22292 (80-104)19677 (65-89)21346 (40-52)274102 (90-114)1,29 (1,12-1,49)1,24 (1,08-1,42) Zamora11694 (76-112)12088 (72-104)11992 (76-108)129100 (82-118)10074 (60-88)0,78 (0,66-0,94)0,86 (0,70-1,07)  *Mujeres* Castilla y León115645 (43-47)130250 (48-52)126448 (46-50)120146 (44-48)155060 (56-64)1,29 (1,20-1,39)1,28 (1,21-1,35) Ávila8244 (34-54)10761 (49-73)8448 (38-58)7339 (29-49)11265 (53-77)1,53 (1,22-1,92)1,32 (1,06-1,63) Burgos15942 (36-48)20856 (48-64)18649 (41-57)16947 (39-55)17949 (41-57)1,07 (0,90-1,27)1,01 (0,85-1,19) León23142 (36-48)27355 (49-61)27853 (47-59)25447 (41-53)30859 (53-65)1,22 (1,08-1,38)1,21 (1,07-1,38) Palencia9758 (46-70)9149 (39-59)7242 (32-52)7844 (34-54)9860 (48-72)1,26 (1,02-1,56)1,18 (0,94-1,48) Salamanca16848 (40-56)16944 (38-50)21853 (45-61)18849 (41-57)26171 (63-79)1,39 (1,19-1,63)1,42 (1,24-1,64) Segovia6044 (32-56)8554 (42-66)5834 (26-42)6645 (33-57)12779 (65-93)1,91 (1,48-2,47)1,88 (1,52-2,32) Soria4646 (32-60)3727 (19-35)4842 (30-54)3943 (29-57)7866 (52-80)1,99 (1,53-2,58)1,84 (1,41-2,40) Valladolid20446 (40-52)20845 (39-51)22347 (41-53)21346 (40-52)27659 (51-67)1,30 (1,12-1,49)1,30 (1,14-1,49) Zamora10945 (37-53)12452 (42-62)9740 (32-48)12151 (41-61)11151 (41-61)0,93 (0,78-1,11)1,02 (0,83-1,26)[^1]

El aumento del riesgo es mayor en los hombres que en las mujeres y ocurre en casi todas las provincias, excepto en Palencia y Burgos para las mujeres y en Zamora para los hombres y las mujeres. Algunas provincias tienen un especial aumento del riesgo, como Segovia y Soria, y en menor grado Salamanca y Ávila. En la comparación con 2019 hay pequeños cambios en la magnitud y la precisión de las estimaciones, pero no en su dirección. Se hicieron comparaciones con cada uno de los años previos sin diferencias reseñables (análisis no presentados).

En la [figura 1](#fig0005){ref-type="fig"} se muestran las tendencias global y por provincias de las tasas de mortalidad, diferenciadas por sexos. Existen puntos de rotura o cambios de tendencia (p \< 0,05) en los varones para todas las provincias en el año 2019 (Soria en 2018) y para el global excepto en Palencia y Zamora; en las mujeres solo para las provincias de Salamanca y Valladolid.Figura 1Análisis de regresión *joinpoint* de mortalidad por 100.000 habitantes ajustada por edad y sexo (línea superior: hombres; línea inferior: mujeres). Existen puntos de rotura o cambio de tendencia (p \< 0,05) en los hombres para todas las provincias en el año 2019 (Soria en 2018) y global excepto en Palencia y Zamora; en las mujeres para las provincias de Salamanca y Valladolid. Los porcentajes anuales de cambio (PAC) con sus intervalos de confianza del 95% (IC95%) para los periodos previos y posteriores al punto de rotura, cuando los hubo, fueron:Castilla y León. PAC (IC95%). Hombres 2016-2019: − 4% ( − 37-46,1); 2019-2020: 38,6% (no estimable). Mujeres 2016-2020: 3,2% ( − 6,5- 13,9).Ávila. PAC (IC95%). Hombres 2016-2019: − 2,9% ( − 39,9-56,6.1); 2019-2020: 72,4% (no estimable). Mujeres 2016-2020: 4,8% ( − 16,4-31,3).Burgos. PAC (IC95%). Hombres 2016-2019: − 9,6% ( − 88,5-610); 2019-2020: 35,8% (no estimable). Mujeres 2016-2020: 1,6% ( − 10,4-0,4).León. PAC (IC95%). Hombres 2016-2019: 0,3% ( − 14,1-17,1); 2019-2020: 13,7% (no estimable). Mujeres 2016-2020: 4,9% ( − 7-18,3).Palencia. PAC (IC95%). Hombres 2016-2020: 5,3% ( − 5,5-17,4); Mujeres 2016-2020: 0,1% ( − 16,1-19,3).Salamanca. PAC (IC95%). Hombres 2016-2019: − 6,4% ( − 42-51,2); 2019-2020: 71,2% (no estimable). Mujeres 2016-2019: 3% ( − 65,8-210); 2019-2020: 41% (no estimable).Segovia. PAC (IC95%). Hombres 2016-2019: − 6,1% ( − 89,9-776,7); 2019-2020: 120,6% (no estimable). Mujeres 2016-2020: 14,4% ( − 15,9-55,6).Soria. PAC (IC95%). Hombres 2016-2018: − 11,7% (no estimable); 2018-2020: 63,3% (no estimable). Mujeres 2016-2020: 15,8% ( − 11,6-51,5).Valladolid. PAC (IC95%). Hombres 2016-2019: − 24,8% ( − 27,6- − 21,9); 2019-2020: 104,2% (no estimable). Mujeres 2016-2019: 0,4% ( − 20,6-27); 2019-2020: 27,4% (no estimable).Zamora. PAC (IC95%). Hombres 2016-2020: − 3,3% ( − 14,1-89,4). Mujeres 2016-2020: 2,3% ( − 9-15,1).

En la [tabla 2](#tbl0010){ref-type="table"} se presenta el análisis de riesgos ajustado por sexos, provincias y periodos, realizado mediante regresión de Poisson. Se seleccionó el modelo que incluía el sexo (con el femenino como referencia), los grupos de edad (con los menores de 65 años como referencia), el periodo (2020 frente a los años previos), las provincias y los términos de interacción del periodo con la edad y las provincias y del sexo con la edad (CIA 6708; cociente desvianza/grados de libertad 1,65; prueba Omnibus: ji al cuadrado de la razón de verosimilitud 45.706; p \< 0,0001). Otras interacciones, como la del periodo con la edad o interacciones triples, fueron descartadas por no ser significativas individualmente y empeorar el modelo. El modelo presenta los RR de mortalidad asociados al sexo masculino, al año 2020 y a las distintas provincias (con Zamora como provincia de referencia), así como los RR de las interacciones de dichas variables.Tabla 2Modelo de riesgo de mortalidad estimado mediante regresión de Poisson, ajustando por provincias, edad, periodos (2020 frente a años previos) y sexosTabla 2RRIC95%pRRIC95%pRRIC 95p*SexoEfectos principales* Femenino1 Masculino1,84(1,62-2,10)*PeriodoEfectos principales* 2016-20191 20201,00(0,81-1,22)0,980*Edad (años)Efectos principalesInteracción* *×* *periodoInteracción* *×* *sexo* \< 651,001,001,00 65-695,22(4,25-6,40)\< 0,0011,05(0,83-1,32)0,6971,72(1,36-2,16)\< 0,001 70-749,31(7,82-11,09)\< 0,0010,98(0,79-1,21)0,8451,35(1,11-1,65)0,003 75-7914,78(12,59-17,35)\< 0,0010,99(0,81-1,20)0,9001,43(1,19-1,72)\< 0,001 80-8425,25(21,94-29,05)\< 0,0011,37(1,15-1,64)0,0011,10(0,93-1,30)0,264 85-8972,90(64,32-82,63)\< 0,0011,04(0,88-1,22)0,6570,88(0,76-1,02)0,100 90-94182,43(161,37-206,24)\< 0,0010,79(0,67-0,93)0,0050,84(0,73-0,98)0,024 95 y más598,57(529,49-676,66)\< 0,0010,46(0,38-0,55)\< 0,0010,73(0,63-0,85)\< 0,001*ProvinciasEfectos principalesInteracción* *×* *periodo* Ávila0,96(0,87-1,05)0,3581,63(1,33-2,01)0,000 Burgos0,94(0,87-1,03)0,1791,22(1,01-1,47)0,035 León0,99(0,92-1,07)0,8501,30(1,09-1,55)0,003 Palencia0,94(0,86-1,04)0,2631,33(1,07-1,65)0,010 Salamanca0,91(0,84-0,99)0,0261,68(1,40-2,00)\< 0,001 Segovia0,86(0,78-0,96)0,0062,24(1,82-2,76)\< 0,001 Soria0,77(0,68-0,87)\< 0,0012,35(1,87-2,96)\< 0,001 Valladolid0,94(0,87-1,02)0,1471,35(1,13-1,61)0,001 Zamora1,001,00[^2]

El modelo predice un exceso de mortalidad en 2020 de 775 casos (3248 fallecimientos predichos para 2020, IC95%: 2815-3750; 2473 fallecimientos para años previos, IC95%: 2262-2706). El aumento de la mortalidad en el año 2020 no es homogéneo y presenta una interacción significativa con la edad y las provincias, por lo que solo puede describirse de forma estratificada, utilizando el producto de los RR de cada uno de los términos implicados. Aunque el modelo no identifica interacción con el sexo, la interacción de esta variable con la edad condiciona que haya que tenerla en cuenta en cualquier estimación. Así, la mortalidad del grupo de 80-84 años, que es un 25% mayor que la de los menores de 65 años (RR: 25,25), aumenta en 2020 a un 35% en las mujeres (RR = 1 × 1 × 25,25 × 1,37 = 34,59) y un 70% en los hombres (RR = 1,84 × 1 × 25,25 × 1,37 × 1,1 = 70,01). Los mayores de 95 años, que tienen el mayor riesgo (RR: 598,57), muestran en 2020 un descenso relativo respecto a los menores de 65 años, mayor en las mujeres (RR: 275,34) que en los hombres (RR: 369,83). Todas estas estimaciones son respecto a la categoría de referencia de provincia, Zamora, por lo que se verían modificadas si quisiéramos conocer el riesgo de una provincia concreta.

Los hombres muestran una mortalidad global mayor que las mujeres, con heterogeneidad por grupos de edad: es un 84% mayor en el grupo de edad menor de 65 años, es máxima entre los 65 y 69 años, se va atenuando en años posteriores y desciende a partir de los 90 años.

En el análisis por provincias puede verse que todas presentan un mayor aumento de la mortalidad en 2020, con respecto a Zamora, aunque de forma heterogénea, destacando Soria, Segovia, Salamanca y Ávila sobre el resto.

Discusión {#sec0025}
=========

Se presenta un análisis comparativo de la mortalidad registrada en marzo de 2020 con la mortalidad en los años previos. Se han empleado tres tipos de análisis, cada uno de ellos con un objetivo diferenciado: una descripción de la mortalidad cruda y estandarizada con estimaciones de RR global y por subgrupos para mostrar la magnitud de los cambios, una regresión de *joinpoint* para identificar si existen puntos de inflexión en la tendencia y un análisis ajustado mediante regresión de Poisson para estimar los factores sociodemográficos asociados al aumento de la mortalidad.

Se observa un aumento de la mortalidad en marzo de 2020 con respecto a los años previos, que supone un incremento del 39% para los hombres y del 28% para las mujeres. El riesgo es especialmente elevado en las provincias de Soria y Segovia, donde se ha duplicado, y en Salamanca y Ávila, donde se han alcanzado aumentos superiores al 60% en los hombres y al 30% en las mujeres. Estas provincias comparten su proximidad a la comunidad autónoma de Madrid, uno de los principales focos de la pandemia en nuestro país, y han podido verse afectadas tanto por traslados de población, en previsión de las restricciones asociadas a la declaración del estado de alarma, como por difusión natural de la infección entre la población por proximidad.

El informe de vigilancia del exceso de mortalidad diaria del Instituto de Salud Carlos III, con datos del Registro Civil nacionales y por autonomías, ha estimado para el periodo del 18 al 30 de marzo en Castilla y León un exceso de mortalidad del 132%, un 148% para los hombres y un 116% para las mujeres[@bib0115]. Son aumentos mayores que los observados por nosotros para todo el mes de marzo, por ceñirse al periodo ascendente del pico epidemiológico. En ese informe, el exceso de mortalidad diaria para Castilla y León es mayor que el global nacional y mayor que el de todas las otras autonomías, excepto Castilla-La Mancha.

En los registros oficiales disponibles (<https://covid19.isciii.es/>) se han registrado 585 muertes por COVID-19 durante el mes de marzo de 2020, cifra que probablemente infrarrepresenta el volumen real de muertes directamente atribuibles a la enfermedad en ese periodo. El aumento de la mortalidad estimado para 2020 en nuestro estudio, 775 casos (32,17 por 100.000 habitantes en un mes), es una cifra un 32,4% mayor que la de casos declarados. Aunque no podemos atribuir el incremento observado directamente al impacto de la pandemia, es la mejor estimación que tenemos en este momento. Existen distintos factores que deben tenerse en cuenta para interpretar esta diferencia. Además de las muertes asociadas a las complicaciones de la enfermedad, en este periodo han podido aumentar las muertes evitables por otros motivos, que han visto limitada su asistencia, bien por demora en la consulta o bien por saturación de los hospitales, especialmente de las unidades de cuidados intensivos. En sentido contrario, han podido atenuar la diferencia la disminución del tráfico rodado, por las restricciones del estado de alarma, y la posible reducción de los accidentes de tráfico mortales. Otro factor con efecto atenuador a corto plazo, también afectado por el estado de alarma, es la suspensión de procedimientos médicos diagnósticos y terapéuticos, lo que conlleva un riesgo de morbimortalidad asociado[@bib0115].

En las estimaciones ajustadas de mortalidad vemos que el aumento de la mortalidad global afecta de forma heterogénea a los distintos sexos, grupos de edad y provincias. La tendencia natural de una mayor mortalidad con la edad se ha visto modificada en 2020, con un incremento añadido del riesgo del 37% en el grupo de 80-84 años y un descenso relativo en los mayores de 90 años, probablemente por un aumento de la mortalidad en la población más joven. La existencia de una interacción de la edad y el sexo se refleja en un mayor aumento de la mortalidad en 2020 en los hombres, en los grupos de edad de 65-79 años, y menor por encima de los 90 años. La existencia de variaciones por edad y sexo también se observa en el informe de exceso de mortalidad diaria del Instituto de Salud Carlos III, aunque solo se detallan tres grupos de edad (\<65, 65-74 y \>74 años)[@bib0115]. Merece la pena comentar que el aumento proporcional de la mortalidad en los mayores de 74 años apenas se diferenciaba del grupo previo y en muchas autonomías era claramente inferior[@bib0115].

El impacto de la pandemia en la mortalidad ha sido también heterogéneo en las distintas provincias. Todas muestran en 2020 un aumento del riesgo, respecto a Zamora, y destacan Soria, Segovia, Salamanca y Ávila, que son las provincias más cercanas a Madrid, con riesgos entre 1,63 y 2,35 veces mayores.

Entre los años 2016 y 2019 se observa una tendencia descendente de la mortalidad, con pequeñas variaciones en provincias con poca población, como consecuencia del descenso de la mortalidad asociado al restablecimiento de las condiciones socioeconómicas tras la reciente crisis económica[@bib0100]. En el análisis *joinpoint* podemos ver que se produce un claro punto de inflexión en los varones en el año 2019. En el análisis por provincias, las únicas excepciones son Palencia, donde hay un aumento, pero sin un punto de inflexión claro, y Zamora, donde hay un descenso probablemente motivado por un inusual aumento de la mortalidad en el año 2019. En las mujeres, solo dos provincias, Salamanca y Valladolid, muestran un cambio significativo. Es preciso advertir que la potencia del análisis *joinpoint* viene limitada por el número de puntos introducidos en el modelo (2016-2020), lo que supone una menor precisión con amplios intervalos de confianza en el porcentaje anual de cambio. Esto explica la discordancia entre lo observado en este análisis y en los análisis previos.

Nuestros resultados no tratan de estimar la incidencia de la enfermedad, cuyo diagnóstico se ve influido por la capacidad del sistema sanitario, en especial por la disponibilidad y las estrategias de realización de pruebas diagnósticas, así como por los criterios de registro de casos[@bib0080]. Tampoco pretendemos estimar la tasa de letalidad en los casos, estimación compleja en situaciones de epidemia y sujeta a sesgos diversos[@bib0120].

Podemos concluir diciendo que el aumento de la mortalidad asociado a la pandemia en Castilla y León se puede cuantificar en un 39% para los hombres y un 28% para las mujeres, y que dicho aumento es llamativamente elevado en las provincias más cercanas a Madrid. Asimismo, podemos destacar que el aumento de la mortalidad ha sido heterogéneo por sexos y grupos de edad. Aunque el aumento observado no puede ser totalmente atribuido a la enfermedad, sí podría explicar el impacto en las muertes directamente o indirectamente relacionadas con ella. La diferencia entre las muertes por COVID-19 declaradas y el aumento observado de muertes totales registradas es la mejor estimación del impacto de la enfermedad, a pesar de que otros factores han podido atenuar dicha diferencia.¿Qué se sabe sobre el tema?La pandemia por SARS-CoV-2 tiene un impacto de morbimortalidad sin precedentes en la historia reciente, desplazando como causa de muerte a otras enfermedades. La estimación de la magnitud de dicho impacto resulta compleja, porque los casos declarados de muerte por COVID-19 podrían infraestimar las muertes directamente o indirectamente relacionadas con ella. Los registros de mortalidad son una herramienta de gran utilidad en la vigilancia epidemiológica, que pueden aportar información epidemiológica para empezar a conocer el impacto de esta enfermedad.¿Qué añade el estudio realizado a la literatura?El impacto estimado en la mortalidad de la pandemia por SARS-CoV-2 se estima en un 39% para los hombres y un 28% para las mujeres. Dicho impacto es territorialmente heterogéneo, en función de su proximidad a áreas de alta incidencia de la enfermedad. Aunque el aumento de la mortalidad observado no puede ser totalmente atribuido a la enfermedad, la diferencia entre las muertes por COVID-19 declaradas y el aumento observado en el registro de mortalidad es la mejor estimación del impacto de la enfermedad, a pesar de que otros factores han podido atenuar dicha diferencia.
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[^1]: IC95%: intervalo de confianza del 95%; n: número de fallecimientos; RR: riesgo relativo de marzo de 2020 respecto a años previos; TME: tasa de mortalidad estandarizada por 100.000.

[^2]: IC95%: intervalo de confianza del 95%; RR: riesgo relativo (para los efectos principales expresa el riesgo de cada categoría respecto a la categoría de referencia de esa variable en las categorías de referencia del resto de variables; para el cálculo del RR de una combinación de categorías deben multiplicarse los RR de los efectos principales y las interacciones correspondientes).
